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RESULTS OF TREATMENT FOR GERM CELL TUMOR 
   —DOSE INTENSITY OF CHEMOTHERAPY AND 
   RESIDUAL MASSES AFTER CHEMOTHERAPY— 
 Jun-ichi MATSUZAKI, Yasuhide  MIYOSHI and Takeshi  MIURA 
     From the Department of Urology, Kanagawa Cancer Center
   We reviewed the treatment results in 44 patients with germ cell tumor and the significance of % 
dose intensity of Cisplatin and tumor marker half-life of induction chemotherapy and discussed the 
necessity of surgical resection of the postchemotherapy residual tumor. 
   The 5-year survival rate calculated by the Kaplan-Meier method was 83.6% in total, and 95.2, 
75.8 and 47.6% for good, intermediate and poor prognosis, respectively. Of the 29 metastatic ases 
treated by chemotherapy, 5 (17.2%) achieved complete response (CR) and 15 (51.7%) partial 
response, and  % dose intensity of Cisplatin were 75.4% in total and 86.4±8.6,  71.6±  11.1,  84.3  ±8.3 
and  62.2±  11.0% in CR, PR, NC and PD. Dose intensity was correlated with the clinical response 
and the prognosis. Of the 12 PR cases without teratoma elements, two had salvage surgery, five  had 
additional chemotherapy and five were followed by surveillance. One case followed by surveillance 
died of the disease, another one with additional chemotherapy was alive with the disease and the others 
were alive with no evidence of disease. 
   Surgical resection is an effective treatment to remove residual masses, but observation may also be 
considered in the cases without teratoma elements. 
                                             (Acta Urol. Jpn.  46: 879-886, 2000) 
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緒 言
1970年代から進行性胚細胞腫瘍に対する化学療法に
シスプラチ ンが導入 され,胚細胞腫瘍の予後は著 しく












の追加 を行ってお り,その長期成績について報告 し,
化学療法後の残存腫瘍に対する考察を行った.
対 象 と 方 法
神奈川県立がんセ ンターにて胚細胞腫瘍 として1986
年4月 よ り2000年3月までに経験 した糾例 を対象 と し
た.病 理組織分類は 日本泌尿器科学会精巣腫瘍取 り扱
い規約 に準 じ,病 期 は 日本泌尿器科学会精巣腫瘍取 り
扱い規約 とIGCCG分 類に準 じた1'8)転移 を有 する
症例で2ク ール以上化学療法 を施行 した29例について
はCDDPの 投 与量 お よび治療 の 日数か ら治療 強度
(DoseIntensity,以下DIと 略 す)をHryniukらの
式 に よ り以 下 の ように算 出 した2)DI(%)=(投 与
CDDP量)/(予定CDDP量)×(1ク ー ル の 予 定 日
数)/(1クー ル の実 日数)×100
腫瘍 マーカーの上昇 して い る症例 につ いて は腫瘍
マー カーの値 と測定 日か らマ ーカーの半減性 を以下の
よ うに算 出 した.Tlに お ける腫 瘍マー カー をAl,
T2に お ける腫 瘍 マー カー をA2と す る と半 減期=
(T2-Tl)×ln2/lln(A2)-ln(Al)}とした.腫 瘍
マー カーの基準値 は化学療法 開始時 と し,化 学療法2
クール 目終 了後 の値で算出 した.
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また上記 の29例の うち導入化学療 法でCR,PR,
NCと な り肺 と後腹膜 リンパ節 の転移巣の測定が可能
であった20例については後述のご とく病変の縮小がみ
られな くな ってか ら残存腫瘍の摘 出を行 った症例 と外
科 的治療 をせず に追加の化学療法を行 った症例 につい
てサ ルベージ手術の病理結果 と追加 の化 学療法 クール
数,導 入化学療法 後の転移巣 の大 きさの変化 と縮小
率,再 発の有無 について検討 した.
治療方針 は精巣原発で は高位精巣摘除術 を施行 した
後,セ ミノーマのstageIでは放射線療法 を,非 セ ミ
ノーマのstageIでは予防的 に化学療法 を2ク ール,
stageII以上は全例化学療法 を施行 した.性 腺外原発
腫瘍 は転移 を有する精巣腫瘍に準 じた.腫 瘍マーカー
が正常化 し転移巣が消失 した場合 は原則的 に更に化学
療法1ク ール以上 を追加 し経過観察 とした.腫 瘍マ ー
カーが正 常化 して も腫瘍 が残存 した場合 は原則 的 に
1990年まで後腹膜 リンパ節廓清 などの残存腫瘍摘 出術
を施行 し,1991年以降 は原発巣 に奇形腫成分が認め ら
れない場合 には画像 上転移病変 の縮 小がみ られな く
なった時点 からさらに化学療法 を追加 し経過観察 とし
た.化 学療 法の レジメ ンは1987年までPVB9),1989
年以降 はPEBiO)を原則的に使用 した.化 学療法の効
果 は日本癌治療学会の固形がん化学療法直接効果判定
基 準 に 基 き,転 移 巣 の 消 失 をcompleteresponse




予後 については胚細胞腫瘍に対す る治療 開始 日を起
算 日とし,癌 な し生存(NED),癌あ り生存(AWD),
癌死,他 因死に分類 した.
統 計 学 的 検 定 に はMann-Whitney'sU-testおよ び
Kruskal-Wallistestを用 い た,
結 果
胚 細 胞 腫 の 病 理 組 織 分 類 で は セ ミ ノ ー マ が15例,非
セ ミ ノ ー マ29例(性 腺 外 原 発6例 を含 む)で あ っ た.
IGCCG分 類 に よ る 臨 床 病 期 で は セ ミ ノ ー マ は15例 全
例goodprognosisであ り,非 セ ミ ノ ー マ で はgood
prognosis9例,intermcdiatcprognosis13例,poor
prognosis7例で あ っ た.年 齢 は 平 均34.3歳 で セ ミ
ノ ー マ で 高 い 傾 向 が み ら れ た が 有 意 差 は 認 め な か っ
た.観 察 期 間 は1か ら154カ月,平 均55,8カ月 で あ っ
た(Tablel).
日本 泌 尿 器 科 学 会 の 臨 床 病 期 で は,セ ミ ノー マ は
stageI,IIAの順 で 多 く,stageII以下 の 症 例 が15例
中14例(93%)を 占 め た.非 セ ミ ノー マ で はstageI
か らIIICお よ び 性 腺 外 原 発 の 症 例 が 認 め ら れ た.ま
たIGCCG分 類 に よ る 臨 床 病 期 で はgoodprognosis
は24例 で そ の 内 セ ミ ノ ー マ が15例(63%)と 多 か っ た
(Tablc2).
IGCCG分 類 と 日本 泌 尿 器 科 学 会 の 臨 床 病 期 と の 関
連 に つ い て は,goodprognosisの79%,intermediate
prognosisの57%が病 期1ま た はllで あ り,ま た 病 期
1で は12例 中9例(75%)がgoodprognosisで あ っ
た が,残 り3例 は 非 セ ミ ノ ー マ のintermediateprog-
nosisであ っ た.Poorprognosisは病 期IIICの4例
と性 腺 外 原 発 の2例 で あ っ た.
予 後 に つ い て は,癌 死 例 は7例 で,goodprognosis
で1例,intermediateprognosisで3例,poorprog-
nosisで3例み られ た.ま た 癌 あ り生 存 はilltermcdiate
prognosisで王例,他 因 死 はgoodprognosisで1例
Tablcl.Charactcristicofpatients













































Tota1 1211 3 1 6 5 6 糾

























であった.残 りの35例は癌 な し生存中で ある。癌特異
的5年 生存率 は全体で83.6%であ った.IGCCG分 類
で み る と セ ミ ノー マ は 全 例goodprognosisで




治 療法 につ い て は 日本 泌 尿器 科学 会 の臨床 病期
stageIにつ いて はセ ミノーマの5例 に予防 的放射線
療法 を施行 し,セ ミノーマの1例 と非セ ミノーマの5
例 に予 防的化学療 法 を施行 した.ま たstageII以上
の転移 を有す る症例 は32例であ り,他 因死 正例 を除 く
31例に化学療法が施行 された.ま た他院にて化学療法
が施行 され た 正例 お よび肺転移巣切除後に診断 され精
巣摘 除術 を行い評価対象病変のない1例 と化学療法1
ク ー ル 目 に 癌 死 し た1例 は化 学 療 法 の 効 果 判 定 か ら 除
外 し,残 りの28例 を 対 象 に 化 学 療 法 の 治 療 効 果 とDI
を検 討 し た.
化 学 療 法 の レ ジ メ ン はTable3の ご と くPVB療
法,PEB療 法,VAB-6療 法11)であ り,28例 で 合 計
138クー ル 施 行 さ れ た.IGCCG分 類 別 に み る と
goodprognosis12例で は 平 均4。4ク ー ル,intermedi-
ateprognosislO例で 平 均4,9ク ー ル,poorprognosis
6例 で は 平 均6.0ク ー ル 施 行 さ れ た.
導 入 化 学 療 法 の 効 果 は 全 体 でCR5例,PRl5例,
NC4例,PD4例 で あ っ た(Table4),IGCCG分
類 で はgoodprognosisではCR4例 と 約30%がCR
で あ り こ れ ら の 全 例 がstageIIAで あ り,PRは7例
で 奏 効 率85%で あ っ た.Intermediateprognosisでは
CRl例,PR6例 で 奏 効 率70%で あ っ た,Poorprog-
nosisではCR例 は な く,PR4例 で 奏 効 率57%で
あ っ た.
次 にIGCCG分 類 に よ る 導 入 化 学 療 法 のDIと 予
後 に つ い て 検 討 し た.DIの 平 均 値 は 全 体 で75.4%で
あ っ た.こ のDIを 構 成 す る 因 子 と し て の 投 与 量 と 日
数 の そ れ ぞ れ の 強 度 は97.9%と80.0%で あ っ た.
Goodprognosisでは77.1%,intermediateprognosis
で74.9%,poorprognosisでは72.0%で あ り有 意 差
を 認 め な か っ た.ま た 治 療 効 果 別 のDIはTable5
の ご と くCR86.4±8.6%(mean±SD),PR71.6±
lLl%,NC84.3±8.3%,PD62.2±11.0%で あ り
CRとPR,PDと の 間,NCとPDの 問 に 有 意 差 を
認 め た(CRvs,PR,p・O.0165),CRvs.PD,p=









































































No. Path StageIGCCCGEffect DI
CourseofchemotherapyTumormarkerhalf-lifeSurgeryofmetaStatiCleSiOn LN Lung




















































































































































































































































松 崎,ほ か:胚 細 胞 腫 瘍DoseIntensity 883
と予 後 につ いての関連 はCR例 でのDIは 有意 に高
値 であ ったがCRの5例 中1例 に癌 死が み られた,
PD症 例 ではDIも 低値 の傾 向があ り,4例 中3例 が
癌死であ った.ま た癌な し生存症例 と癌死 または癌あ
り生存 の症例 のDIは 前者 で78.4±ll.1%(mean±
SD),後者で63.3±ll.1%と有意差が認め られた(p=
O.0029).またpoorprognosisの7例で はDIの 高
か った上位4例 はPRで あ り癌 な し生存 してい るが,
DIの低か った3例 は全例癌死であ った.
次 にDIの 算 出可能であった29例の うち原発巣に奇
形腫が認 め られず 導入化学療 法でCR,PR,NCと
なったのは18例であ った(Table6).セミノーマの7
例 でCR4例,PR2例,NCl例 であ った.NC例
に後 腹膜 リンパ節廓清 を施行 したがviablecellは認
め られなか った.PRの2例 は初診時 の後腹膜 リンパ
節腫 大が10cm以 上 であ ったが縮小率が80%以上の
ため 経過 観 察 と し,セ ミ ノーマ 全例 ともNEDで
あった.ま た非セ ミノーマの症例 で原発巣や生検で奇
形腫 を含 まない症例 はll例であ り,残 存腫瘍の摘 出術
は2例 に行 われ,1例 は後腹膜 リンパ節郭清 と肺腫瘍
切除,も う1例 は後腹膜 リンパ節郭清 と肝腫瘍切 除を
行 った.前 者 では肺の みにviablccellを認め,後 者
で は後腹膜 リンパ節,肝 腫瘍 ともにviablecellと奇
形腫 を認 めなかった.前 者 は化学療法 を追加 しNED
であ る.CRの5例 中3例 とPRま たはNCで 手術
療法 を行わなかった10例中5例 にサ ルベ ージ手術のか
わ りに化学療法 を1か ら3ク ール,平 均1.2クー ル 追
加 してお り,観 察期 間8～154カ月(平 均56.8カ月)
で再発 は症例14,17の2例に認 め られた.肺,後 腹膜
リンパ節の画像上 の縮小率 は73から100%で,手術 に
てviablecellのみ られた例 は縮小率93%と高率で あ
り,縮 小率 と化学療法の効果 については関連 はみ られ
なかった.
こ こで病理学 的にviablecellのみ られた例 と再発
した1例 が化学療法非有効例 と考え られ,そ の他 の16
例 は化学療法有効であ り両者の間にDIに ついての有
意差 は認 め られなか った(有 効例vs.非有効例:p=
O.142).原発巣や生検で奇形腫 を含み,導 入化学療法
でCR,PR,NCと なったの は症例 は6例 あ り,こ
の うち3例 に残 存腫 瘍切 除 を行 い,肺 転 移巣の1例
に奇形腫 が認 め られ,後 腹 膜 リンパ 節転移 の2例 は
viablecellを認めなかった.予 後につ いて はNCの1
例が癌死 し,そ の他の5例 はNEDで あ った.
腫瘍マーカーの半減期が測定可能であったのは14例
で,AFPの 上昇 が認 められたのはll例,HCGで は4
例,HCG一β では9例 であ り,化 学療 法にて正常化 し
なか ったの はHCG一β のみが上 昇 した1例 で,そ の
他 の12例は化 学療 法 に よ り正常化 し,1か ら5ク ー




















正常化 した症例全例で腫瘍マ ーカーが正常化す る前に
転移巣が消失 した症例 はみられなか った.半 減期 が測





化学療法の進歩 によ り進行性胚細胞腫瘍 の治療成績
は著 しく改善 されたが,治 療 に抵抗 し予後不良 な症例
が存在す る.進 行性胚細胞 腫瘍 の治療 は骨 髄移植 や
PBSCTを併用 した高用量化学療法が導入 された こと
によ り,さ らに治療成績 の向上が期待 され るが現時点
で はその導入時期や レジメンについての統一 された見
解 はない.わ れ われは現在行われている治療成績 か ら
これ までの化学療法 を中心 と した治療法の有効性 につ
いて検討 した.
予後につ いて はわれわれの検討 では癌特異的5年 生
存率 は全体 で83.6%であ り,IGCCG分 類 で はセ ミ
ノーマ で92.3%,非セ ミ ノーマで はgoodprognosis
で100%,intermediateprognosisで75.8%,poor
prognosisでは47.6%とい う成績 であ り,IGCCGか
ら報告 された結果 とほぼ同等 であった且)
胚細胞腫瘍 のお もな治療 である化学療法には予後良
好 な症例で は再発 を起 さない必要かつ十分な治療が求
め られ,予 後不 良の症例 ではその治療成績 を向上 させ
るための 治療 法 の改 善が必 要であ る.実 際の化学 療
法,特 に転 移を有す る胚細胞腫瘍 に対する化学療法 に
つ いて はその適切 な抗癌剤 の量お よび投与期 間が治療
成績改善のために重要な因子 として考え られてお り,
Hrynuikらは治療 強度の指標 としてDoseIntensity
の有用性 を報告 した2)岡 村 らはDIが80%以 上 に保
つ こ とが 治療 成 績 の 向上 に有 用 で あ る と述べ てお
り12),今回 の検討 で もDIが80%以 上 の8例 中6例
がCRま た はPRで,8例 とも癌 な し生存 してい る.
またDI80%未 満 の20例中CR2例,PR3例 で奏効
率25%,癌 な し生存 は14例で あ り,DIを80%以 上保
つ ことの重要性が示唆 された.導 入化学療法の効果 と
DIの 関連について は,化 学療 法の奏効例で は有意 に
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DIが 高 く,DIの 低 い症例 では治療効果が低 いため
DIが 高い程治療効果 が期待で きる と思われた.予 後
とDIに つ いて も癌 な し生存例 と再発,癌 死例 との間
に有意差 を認 めDIを 高 く保つ こ とが予 後を改善で き
る可能性が示唆 された.今 回の検討 からDIの 因子 と
して投与 量 は97.9%と高 く,投 与 日数 は80.0%と低
かったため,DIを 高 く保つ ためには投与スケ ジュー
ルに沿 った化学療法 を行 うことが必要である.こ のた
めには副作用対策が重要であ り,投 与間隔の延長はお
もに骨 髄抑 制が原因であ り,G-CSFを適切 に投与す
る ことで骨髄抑制 を最小限 に抑 えることが重要 と思 わ
れる.し か し,導 入化学療法で奏効 して も再発する症
例 がみられ,治 療において高いDIを 保つ ことは必要
条件で はあるが十分条件 とはいえない。 またIGCCG
分類 別 で はDIに 有 意差 は な くpoorprognosisで
あ って も合併症 などのため に化学療法の治療強度 の低
下 はみ られなかった.し か しpoorprognosis例で は
通常 のDIで は治療効果が低 いことか ら,poorprog-





長 した場合 にはレジメンの変更が必要 とい う報告 もあ
り,マ ーカーの半減期 は重要 な治療 の指標になると思
われるi3'14)
転移 を有す る胚細胞腫瘍の治療においては腫瘍マ ー
カーが正常化 した後に残存 する腫瘍 に対す る手術 はこ
れまで基本 的に必要 と考え られて きた.化 学療法後の
残存腫瘍の病理所見で壊死組織であ った場合には追加
の化学療法 を必要 とせず,残 存腫瘍摘 出術は診 断のた
めだけに行 われたこ ととな り,外 科的切除は本来不要
で あると考 えられる.病 理学 的に奇形腫の場合 には化
学療法が無効であるため外科 的切除は治療 と して意義
のある もの といえる.そ して郭清 にてviablecellが
認め られれば追加 の化学療法が必要 となるが,手 術の
ために化学療法の間隔が延長 し,DoseIntensityも低
くな り治療効果 も低 くなる可能性がある.こ の ように
残存腫瘍摘 出術が最 も有効 である症例 は化学療 法の効
果が少ない奇形腫 の時であ り,残 存腫瘍が壊死組織で
あった場合 には患者 に不 要 な負担 をか けたこ とにな
り,術 前 に手術療法が必要 な症例の選択がで きていな
いのが現状である.
後腹膜 リンパ節転移 における残存腫瘍 についてはい
くつかの報告がな されてい る.セ ミノーマで は奇形腫
成分 を含まないため後腹膜 リンパ節郭清 によ り外科 的
に奇形腫 を切除する という治療 的な有効性 は期待で き
ない.後 腹 膜 リンパ節 郭清 はviablecellの有無が 問
題 となるが,MotzerやHerrらは残存腫 瘍 が3cm
以上の時には切除を推奨 し15・16),Schultzらは再発率
が低いため大きさに関係なく経過観察が良いとしてい
る17)われわれの検討ではセ ミノーマ7例 中4例 が






















































法の有効性 も20%程度であ り2且),過度な期待はで き
ないため腫瘍の縮小率 も高かった導入と同じ化学療法














1.5年 生 存率 は胚細 胞 全体 で83.6%.セミ ノー
マ,非 セ ミノーマでは92.3,77,2%であった.
2.DIの 平均 は74.2%で,CR例,癌 な し生存例
で 有意 に高 く,80%以上 で は全例癌 な し生 存で あっ
た.
3.化 学療法後の残存腫瘍 に対 し,外 科的摘 出を行







































8)日 本 泌 尿 器 科 学 会,日 本 病 理 学 会 編;泌 尿 器 科,
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